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© Toxikologische Stabilisierung von Chloramin T 

Die Erfindung betrifft Heil- und Desinfektionsmittel, wel- 
che Chloramin T und ein Reduktionsmittel, bevorzugt Natri- 
umthiosulfat, enthalten, sowie deren Verwendung zur Be- 
handlung von Fischkrarikheiten, zur Wunddesinfektion, zur 
Desinfektion von Aquarien, Fischzuchtanlagen, Schwimm- 
badwasser und zur Flachendesinfektion sowia als Deodo- 
rant. 
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Beschreibtmg 

Chloramin T oder N-Chloro-N-natrium-p-toluolsul- 
fonamid wird in Form seines Trihydrates als Breitband- 
desinfiziens in vielen technischen und pharmazeuttschen 
Bereichen eingesetzt. Die technische Hersteilung er- 
folgt durch Behandlung aikalischer Losungen von p-To- 
luoisulfonamid mit Natriumhypochlorit oder Chlor. Im 
Handel befinden sich Praparate verschiedener Rein- 
heitsgrade von "zur Synthese" bis "zur Analyse". Der 
jodometrisch ermittelte Gehalt liegt bei 98% bis 99%. 

In der Aquaristik und der kommerziellen Fischzucht 
wird Chloramin T in Form von Kurz- und Dauerbadern 
zur Breitbanddesinfektion und zur Bekampfung von ek- 
toparasitaren Fischkrankheiten eingesetzt. Dabei wird 
Chloramin T oft bis zu hohen Wasserkonzentrationen 
von Fischen gut vertragen. 

Trotz der hohen Reinheit der handelsiiblichen Chlo- 
ramin T-Praparate bzw. Reinsubstanzen kommt es bei 
der Anwendung als Heilmittelbad jedoch relativ haufig 
zu unerklarlichen toxischen Erscheinungen und in deren 
Folge zu Fischmortalitaten bis zu 100%. Eine Ron-ela- 
tion der Toxizitat der verschiedenen Chargen und Pro- 
dukte mit dem Reinheitsgrad ist dabei bislang nicht 
moglich. 

Die in praktischen Versuchen ermittelte Toxizitat 
zeigt dabei die nicht vorausbestimmbaren Variationen 
einer Mortalitat von 0 bis 100% bei Hersteller-, Pro- 
dukt-, Chargen- und sogar Probenabhangigkeit. 

In biologisch aktiven Aquarien mit Bodengrund, 
Pflanzen und Filterung treten die beobachteten, varia- 
blen Mortalitats- und Toxizitatseffekte praktisch nicht 
auf, wirken sich aber in nackten Versuchsaquarien voll 
aus. 

Trotz vieler Bemiihungen konnten bislang ebenso 
analytische Parameter, wie z. B. Aktivchlorgehalt, 1R- 
Spektren, Diinnschichtchromatogramme, nicht mit der 
biologischen Wirkung korreliert werden. Dadurch ist es 
bislang nicht moglich, nur auf Grund chemischer Vorun- 
tersuchungen das toxische Verhalten vorherzusagen. 

Aus dieser bestehenden Unberechenbarkeit der Toxi- 
zitat kauflicher Chloramin T-Paparate ergibt sich eine 
entsprechende Problematik bei der Hersteilung von 
Chloramin T-haltigen Produkten. 

Aufgabe der Erfindung ist es, entsprechende Mittel 
und Moglichkeiten zur Unterdruckung und Beseitigung 
moglicher toxischer Begleiterscheinungen bereitzustel- 
len, die durch den Einsatz von Chloramin T hervorgeru- 
fen werden konnen. 

In einer Reihe von Anwendungsversuchen mit fisch- 
toxischen Chloramin T-Chargen wurde nun iiberra- 
schend gefunden, daB Zusatze von Aktivchlorverbin- 
dungen spaltenden Rohstoffen die bestehende Toxizitat 
der Reinsubstanz vollig eliminieren konnen. 

Umfangreiche Versuche wurden mit Natriumthiosul- 
fat stellvertretend fur andere Reduktionsmittel durch- 
gefuhrt. Mit vergleichbar guten Resultaten wirken aber 
auch Zusatze von Natriumdithionit, Natriumdisulfit, 
Natriumsulfit, Natriumhypophosphit, Natriumformiat, 
Natrium-hydroxymethylsulfonat, Natrium-hydroxyme- 
thylsulfinat und andere Reduktionsmittel. Es ist dabei 
unerheblich, ob hier Natriumsalze oder Salze mit ande- 
ren Kationen, z. B. Kalium, Magnesium oder Calcium 
eingesetzt werden. Auch der Kristallwassergehalt der 
reduzierenden Salze ist von untergeordneter Bedeu- 
tung. Es ist fur die Lagerstabilitat jedoch von Vorteil, 
wenn fflr die kristallinen Gemische kristallwasserarme 
Salze gewahlt werden. 
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In den Toxizitatsversuchen hat sich herausgestellt, 
daQ eine Zumischung von 2-40 Mol%, vorzugsweise 
5-20 MolVo der reduzierenden Salze, vorzugsweise 
Natriumthiosulfat, zu den fischtoxischen Chloramin 
5 T-Chargen bewirkt, daQ die ursprunglich vorhandene 
Mortalitat von ca. 50- 100% auf praktisch 0% gesenkt 
wird. 

Die Beseitigung der Toxizitat wird auch dann erzielt, 
wenn man dem Wasser so viel von dem Gemisch von 

io Chloramin T mit reduzierendem Salz zusetzt, daB die 
ursprungliche Chloramin T-Konzentration erreicht 
wird, da durch das Reduktionsmittel ein aquivaienter 
Anteil an Chloramin T reduktiv zerstort wird. 
Eine plausible wissenschaftliche Erklarung fur die 

15 iiberraschende toxizitatssenkende Wirkung durch ein 
zugesetztes Reduktionsmittel konnte bisher nicht ge- 
funden werden. 

Gegenstand der Erfindung sind daher Zubereitungen 
aus Chloramin T und einem Reduktionsmittel wie bei- 

20 spielsweise Natriumthiosulfat, Natriumdithionit, Natri- 
umdisulfit, Natriumsulfit, Natriumhypophosphit, Natri- 
umformiat, Natrium-hydroxymethylsulfonat, Natrium- 
hydroxymethylsulfinat oder die entsprechenden Kali- 
um-, Magnesium-, oder Calciumsalze zur Herabsetzung 

25 der Toxizitat von Chloramin T, sowie deren Verwen- 
dung als Breitbanddesinfektionsmittel, insbesondere in 
der Aquaristik und Fischzucht. 

Da Chloramin T in (wafiriger) Losung nicht langzeit- 
stabi! ist, besitzen nur feste Applikationsformen die ge- 

30 forderte, ausreichende Lagerstabilitat. Als Applika- 
tionsform kommen daher Pulveroder Granulatzuberei- 
tungen, gegebenenfalls in Kapseln, Sachets, Rohrchen 
oder Dosen mit Dosierhilfe, oder Tabletten oder Drage- 
es zur Anwendung. Die Menge und Dosierung des Ge- 

35 misches von Chloramin T und Reduktionsmittel wird 
anhand des Chloramin T-Gehalts und der gewunschten 
Dosierung an effektivem Chloramin T errechnet. Zu- 
satzlich zum Wirkstoffgemisch konnen die Zuberei- 
tungsformen noch gegebenenfalls erforderliche Hilfs- 

40 und Zusatzstoffe enthalten, wie z. B. Tablettierungs-, 
PreB-, Granulier-, Disintegrationshilfstoffe oder Farb- 
stoffe. 

Derartige Tragerstoffe sind z. B. Starke, Lactose, 
Mannit, Methylcellulose, Talkum, hochdisperse Kiesel- 

45 sauren, hohermolekulare Fettsauren (wie Stearinsaure), 
Gelatine, Agar-Agar, Calciumphosphat, Magnesium- 
stearat, tierische und pflanzliche Fette, feste hochmole- 
kulare Polymere (wie Polyethylenglycol). 
Die erfindungsgemaBen Gemische aus Chloramin T 

50 und Natriumthiosulfat (bzw. andere Reduktionsmittel) 
konnen anstelle von reinem Chloramin T fur beliebige 
Anwendungen eingesetzt werden, z. B. in Heilmitteln 
gegen Fischkrankheiten bei Nutzfischen, zur Desinfek- 
tion von kommerziellen Fischzuchtanlagen oder von 

55 Schwimmbadwasser, zu Desinfektionszwecken in der 
Veterinar- und Humanmedizin z. B. zur Wunddesinfek- 
tion, in kosmetischen Praparatien wie z. B. Deodorants 
oder in Putz- und Reinigungsmitteln zur Flachendesin- 
fektion. 

60 Aus Stabilitatsgriinden ist es htnsichtlich einer Ver- 
langerung der Lagerzeit gegebenenfalls sinnvoll und be- 
vorzugt, Chloramin T und das Reduktionsmittel erst 
beim Gebrauch zusammenzufiihren und sie bis dahin in 
einer Packungseinheit mit getrennten Behaltnissen, bei- 

65 spielsweise in verschiedenen versiegelten Plastiktiiten 
oder in einer Plastiktiite mit zwei Abteilungen und einer 
geschweiBten Trenn-Naht, welche eine Vermischung 
des Chloramin T mit dem Reduktionsmittel wahrend 
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der Lagerung verhindert, zu lagern. 

Bet die en \ nwendu i r 

sen sich zusatzliche Eigenschaften, welche die erfin- 
dungsgemaflen Gemische gegeniiber reinem Chloramin 
T auszeichen, ausnutzen. Dies sind beispielsweise die 5 
verringerte Toxizitiit und die verringerte Reizwirkung 
auf empfindiiches Gewebe oder Schleimhaute. Des wei- 
teren wird der typisch hervorstechende chlorahnliche 
Geruch von Chioramin T in den crfindungsgemaBen 
Mischungen in Fester und in geloster Form zu einem 10 
schwachen, nicht unangenehmen Geruch abgemildert. 

Da die Mischung so hoch dosiert werden kann, daB 
der gewiinschte Gehalt an freiem Chloramin T unveran- 
dert erreicht wird, muB davon ausgegangen werden, daB 
die pharmazeutische und medizinische Wirkung der er- 15 
findungsgemaBen Zubereitungen sich von reinem Chlo- 
ramin T nicht unterscheidet. 

Die erfindungsgemaBen Gemische aus Chloramin T 
und 2-40 MotVo, vorzugsweise 5-20 Mol%, einer der 
genannten reduzierenden Verbindungen, vorzugsweise 20 
Natriumthiosulfat, konnen reines Chloramin T in alien 
Anwendungsbereichen ersetzen, wobei gegeniiber der 
Anwendung von reinem Chloramin T bei gleicher effek- 
tiver Wirkstoffdosierung kein Wirkungsverlust eintritt, 
unkontrolliert auftretende Toxizitiit ausgeschaltet wird, 25 
im Aquarium die Mortalitat von 100% auf 0% gesenkt 
wird, Aggressivitat und Reizwirkung verringert sind, die 
Schleimhautvertraglichkeit wesentlich verbessert und 
der unangenehme Geruch beseitigt ist. 

Neben den nachfolgenden, zur Veranschaulichung 30 
der Erfindung aufgefuhrten Beispielen zur Herstellung 
von Fertigpraparaten ist es selbstverstandlich auch 
moglich, die in separaten Einheiten verpackten Einzel- 
substanzen auch erst kurz vor der Anwendung zu mi- 
schen. 35 

Beispielc 

Beispiel 1 

40 

Eine pulverformige Mischung aus 94,69 Gew.Prozent 
Chloramin T-Trihydrat (= 445 mg (100Mol%) pro 
Kapsel) und 

5,31 Gew.Prozent Natriumthiosulfat (= 25 mg 
(10 Mol°/o bezogen auf Chloramin T) pro Kapsel) wird 45 
in Hartgelatine-Steckkapseln abgefullt. 
Fullgewicht 470 mg pro Kapsel 
Dosierung 1 Kapsel pro 25 Liter Wasser. 

Beispiel 2 50 

Eine pulverfdrmige Mischung aus 95,49 Gew.-Pro- 
zent Chloramin T-Trihydrat (= 445 mg(100 Mol%) pro 
Kapsel) und 

4,51 Gew.Prozent Natrium-Hydroxymethansulfonat (=■ 55 
21 mg (10 Mol% bezogen auf Chloramin T) pro Kapsel) 
wird in Hartgelatine-Steckkapseln abgefullt. 
Fullgewicht 466 mg pro Kapsel 
Dosierung 1 Kapsel pro 25 Liter Wasser. 

60 

Beispiel 3 

Zur Behandlung von Fischkrankheiten wird eine pul- 
verformige Mischung aus 

97,59 Gew.Prozent Chloramin T-Trihydrat und 65 
2,41 Gew.Prozent Natriumformiat in der Dosierung 15 
bis 20 mg/1 angewendet. 
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Beispiel 4 

Die unter den Beispielen 2 und 3 dargestellten Mi- 
schungen kdnnen unter Verwendung von Tablettie- 
rungshilfsmitteln nach dem Stand der Technik auch in 
Form von wasserloslichen Tabletten angewendet wer- 
den, indem man 100 mg der Mischungen gemaB Beispiel 
2 oder 3 mit Tablettier-Hilfsmitteln zu Tabletten von ca. 
1 50 - 200 mg preBt, die in einer Dosierung von 1 Tablet- 
te pro 5 Liter Wasser angewendet werden. 

Patentanspruche 

1. Desinfektions- und Heilmittel, enthaltend Chlo- 
ramin T und ein Reduktionsmittel. 

2. Mittel gemaB Anspruch 1, dadurch gekennzeich- 
net, daB das Reduktionsmittel Natriumthiosulfat, 
Natriumdithionit, Natriumdisulfit, Natriumsulfit, 
Natriumhypophosphit, Natriumformiat, Natrium- 
hydroxymethylsulfonat, Natrium-hydroxymethyl- 
sulfinat oder das entsprechenden Kalium-, Magne- 
sium-, oder Calciumsalz ist. 

3. Mittel gemaB Anspruch 1 oder 2, dadurch ge- 
kennzeichnet, daB der Gehalt an Reduktionsmittel 
2-40 Mol% betragt, bezogen auf die Molzahl an 
Chloramin T. 

4. Mittel gemaB Anspruch 1 oder 2, dadurch ge- 
kennzeichnet, daB der Gehalt an Reduktionsmittel 
5-20 Mol% betragt, bezogen auf die Molzahl an 
Chloramin T. 

5. Packungseinheit enthaltend in getrennten Be- 
haltnissen 

a) Chloramin T und 

b) ein Reduktionsmittel 

6. Verwendung von Chloramin T und einem Reduk- 
tionsmittel zur Desinfektion und zur Bekampfung 
von Fischkrankheiten bei Aquarien- und Nutzfi- 
schen, zur Desinfektion von Fischzuchtanlagen und 
Schwimmbadwasser, zur Wund- und Flachendesin- 
fektion und als Deodorant. 

7. Verwendung von Mitteln gemaB Anspruch 1 bis 
5 zur Breitbanddesinfektion und zur Bekampfung 
von ektoparasitaren Fischkrankheiten bei Aqua- 
rien- und Nutzfischen, zur Desinfektion von Fisch- 
zuchtanlagen und Schwimmbadwasser, zur Wund- 
desinfektion und als Deodorant sowie zur Flachen- 
desinfektion. 

8. Verwendung von Mitteln gemaB Anspruch 1 bis 
5 zur Herstellung von Heilmitteln gegen Fisch- 
krankheiten bei Zier- und Nutzfischen und zur 
Wunddesinfektion bei Menschen, Saugetieren und 
Vogeln. 

9. Verwendung von Mitteln gemaB Anspruch 1 bis 
5 zur Herstellung von Desinfektionsmitteln fur 
Aquarien, Fischzuchtanlagen, Schwimmbader und 
zur Flachendesinfektion. 

10. Verwendung von Mitteln gemaB Anspruch 1 bis 
5 zur Herstellung von Kosmetika mit desodorie- 
renden Eigenschaften, 
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